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СТАТЕВИЙ ДИМОРФІЗМІНТЕНСИВНОСТІ ВІЛЬНОРАДИКАЛЬНИХПРОЦЕСІВ У СТРУКТУРАХПРОМІЖНОГО МОЗКУ ЩУРІВ ІЗСИНДРОМОМ ПРЕНАТАЛЬНОГО СТРЕСУ
Резюме. Досліджено показники ліпопероксидації, окисноїмодифікації білків та антиоксидантного захисту в структурахлімбіко-гіпоталамічного комплексу щурів із пренатальним стрес-синдромом. Отримані результати свідчать, що модифікуючийвплив пренатального стресу на стан проокисно-антиоксидант-них взаємовідносин характеризується вираженими статевимивідмінностями.
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ВступОдним із провідних механізмів стресорногоушкодження клітин є вільнорадикальний, сутьякого полягає в надмірній активації процесів пе-роксидного окиснення ліпідів та окиснювальноїмодифікації білків [1, 2]. Кінцеві ефекти стресорівсуттєво залежать від активності систем знеш-кодження вільних радикалів, провідною з якихвизнана антиоксидантна.Важлива роль cтатевих гормонів у визначеннінаслідків патогенних впливів зумовлена їх антиок-cидантними властивостями, більш суттєвими веcтрогенів [2, 8, 9]. Становлення статевих відмін-ностей реакції на стрес відбувається в період ста-тевої диференціації мозку [3, 4, 11]. Вплив різ-номанітних імпринтингових чинників у цей часпризводить до порушення статевого диморфізмунейроендокринних механізмів. Зокрема, стресматеринського організму під час вагітності пору-шує процес формування стрес-реактивності гіпо-таламо-гіпофізарно-наднирникової системи усамців нащадків, майже не впливаючи на їїактивність у самок [11]. Враховуючи достатнійдля активації ліпопероксидації ступінь зрілості ре-гуляторних систем плода [5, 7], можна думати,що більш активна мобілізація під час стресу ан-тиоксидантної системи в самок порівняно з сам-цями, притаманна дорослим тваринам [1,2,3], мо-же проявлятися вже під час останнього три-местру вагітності й зазнавати з цієї причини імп-ринтингових змін.
Мета дослідженняВивчити статеві особливості функціонального
стану проокисно-антиоксидантної системи в лім-біко-гіпоталамічних структурах мозку дорослихщурів із синдромом пренатального стресу.
Матеріал і методиДослідження проведено на самцях та самкахбілих щурів віком три міс., матері яких протягомостаннього триместру вагітності щоденно заз-навали одногодинного жорсткого іммобіліза-ційного стресу. У гомогенатах перегородки, миг-далеподібного комплексу мозку, преоптичної ді-лянки, медіобазального гіпоталамуса щурів конт-рольної та дослідної груп визначали вміст діє-нових кон'югатів (ДК), малонового альдегіду(МА), продуктів окиснювальної модифікації білків(ОМБ), активність супероксиддисмутази (СОД),глутатіопероксидази (ГПО) [6]. Структури мозкуідентифікували за координатами стереотаксич-ного атласу [10]. Вірогідність змін оцінювали за t-критерієм Стьюдента.
Обговорення отриманих результатівПорівняльний аналіз показників вільноради-кального окисненння та антиоксидантного за-хисту в структурах лімбіко-гіпоталамічногокомплексу контрольних самок та самців (табл.1)показав, що в цілому більш високий рівень функ-ціонування проокисно-антиоксидантного гомеос-тазу притаманний самкам. Це відповідає данимлітератури про більшу динамічність, надійність тарезервну потужність адаптивних систем у самок[1-4].Статевий диморфізм наслідків пренатальногостресу за визначеними показниками мав місце в
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усіх досліджених нами структурах (табл.1). Усамців на пренатальні втручання перегородка,мигдалеподібний комплекс мозку та преоптичнаділянка відреагували стійким зниженням актив-ності ГПО, а в медіобазальному гіпоталамусізмін не спостерігалося.Несподівано більш вагомими наслідки пре-
натального стресу виявилися в самок, що супе-речить даним літератури про їх більшу стійкістьдо подібного втручання. Лише в перегородці моз-ку нами не виявлено жодних змін проокисно-ан-тиоксидантних взаємовідносин. У преоптичнійділянці пренатально стресованих самок спосте-рігалося значне зниження як інтенсивностіТаблиця 1Вплив пренатального стресу на вміст продуктів пероксидного окиснення ліпідів таактивність антиоксидантних ферментів у структурах лімбіко-гіпоталамічногокомплексу (М±m; n=8)
Уміст Активність ферментів 
Стать  Група спосте-реження 
дієнових кон'югатів (нмоль/мг білка) 
малонового альдегіду (нмоль/мг білка) 
супероксид-дисмутази (од/хв·мг білка) 
глутатіон-пероксидази (нмоль G-SH- хв·мг білка) Перегородка мозку Контроль 22,80,82 4,10,21 5,40,27 4,20,23 Самці  Пренатальний стрес 23,60,65  3,70,34  6,10,42  3,20,30 р<0,05 Контроль 27,60,32 4,60,40 6,70,22 5,50,26 Самки  Пренатальний стрес 26,931,98 3,90,24 6,060,45 4,70,49 Преоптична ділянка Контроль 20,91,29 3,80,19 5,30,40 5,20,33 Самці  Пренатальний стрес 21,40,91  3,50,23  6,20,58  3,80,28 р<0,005 Контроль 23,40,91 5,560,44 6,70,48 6,90,53 Самки  Пренатальний стрес 19,60,75 р<0,025 3,90,32 р<0,05 4,360,35 р<0,0125 4,210,23 р<0,005 Медіобазальний гіпоталамус Контроль 21,40,56 4,10,17 5,30,41 4,20,29 Самці  Пренатальний стрес 22,30,90 3,80,21 5,60,33 3,80,33 Контроль 24,30,85 5,40,46 7,60,51 5,30,23 Самки  Пренатальний стрес 23,90,31  4,70,35  5,020,42 р<0,05 4,50,33 р<0,05 Мигдалеподібний комплекс ядер Контроль 23,00,82 3,30,25 5,30,31 4,60,40 Самці  Пренатальний стрес 21,80,53  2,90,27  5,70,29  3,20,23 р1<0,05 Контроль 22,80,45 4,10,52 6,40,31 5,70,26 Самки  Пренатальний стрес 25,71,75 р<0,05 3,60,31  5,720,53  4,80,53  Примітки: р - вірогідність змін порівняно з показниками в контрольних тварин  ліпопероксидації, так і ферментів антиоксидант-ного захисту. У цілому, це свідчить про перехідпроокисно-антиоксидантної системи на нижчийрівень функціонування зі збереженням рівноваги.Значною мірою ці показники за величиною наб-лижалися до тих, які притаманні самцям. На на-шу думку, це характеризує втрату їх статевогодиморфізму.Хоча зміни, які спричинив пренатальний стресу медіобазальному гіпоталамусі самок, булименш кількісними і полягали в зниженні лише ак-
тивності антиоксидантних ферментів, однак засвоїм значенням вони були вагомішими. Аджезниження потужності антиоксидантного захиступри незмінній інтенсивності ліпопероксидації роз-цінюють як зміщення рівноваги в бік посиленнявільнорадикальних процесів [4, 5]. У мигдале-подібному комплексі ядер пренатально стресова-них самок зміни обмежувалися зростанням вміс-ту ДК.Результати досліджень умісту продуктів ОМБпредставлено в табл. 2.
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Таблиця 2Уміст продуктів окиснювальної модифікації білків в імбіко-гіпоталамічних структурахмозку пренатально стресованих щурів різної статі (М±m, n=8)
Уміст альдегідо- та кетонопохідних Стать Група спостереження нейтрального характеру (о.о.г./г білка, 370 нм) основного характеру (о.о.г./г білка, 430 нм) перегородка мозку Контроль 18,3±1,02 16,8±0,92 Самки Пренатальний стрес 21,9±2,16 14,7±1,58 Контроль 14,9±0,76 12,9±0,78 Самці  Пренатальний стрес 34,7±1,62 р1<0,005 31,8±1,76 р1<0,005 мигдалеподібний комплекс Контроль 19,8±1,02 18,3±1,37 Самки Пренатальний стрес 31,6±2,18 р1<0,005 38,2±2,14 р1<0,005 Контроль 13,8±0,62 12,8±0,67 Самці  Пренатальний стрес 28,8±1,12 р1<0,005 32,5±1,48 р1<0,005 преоптична ділянка Контроль 25,4±1,32 15,6±0,68 Самки Пренатальний стрес 31,8±2,11 р1<0,01 22,8±2,14 р1<0,005 Контроль 18,6±0,98 13,7±1,04 Самці  Пренатальний стрес 31,6±2,09 р1<0,005 33,1±1,98 р1<0,005 медіобазальний гіпоталамус Контроль 19,6±0,98 19,2±1,02 Самки Пренатальний стрес 21,8±1,75 17,9±1,32 Контроль 16,5±1,18 12,4±1,37 Самці  Пренатальний стрес 35,8±1,26 р1<0,005 28,5±2,04 р1<0,005 Примітки: р - вірогідність змін порівняно з показниками в контрольних тварин  Отримані результати свідчать, що пренаталь-ний стрес спричиняє накопичення продуктів ОМБу всіх тварин, однак у самок зміни більш об-межені.
Висновки1.У самців пренатальний стрес не має вибір-кового структурного впливу на показники сис-теми ліпопероксидація-антиоксидантний захист.2.У самок щурів за показниками інтенсивностіліпопероксидації та антиоксидантного захистунайбільш вразливими структурами стосовно діїпренатального стресу є преоптична ділянка тамедіобазальний гіпоталамус.3. Пренатальний стрес спричиняє накопиченняоксидативно модифікованих білків у всіх відділахмозку самців та преоптичній ділянці й ядрах миг-далика самок.
Перспективи подальших дослідженьПланується дослідження статевих особливос-тей пошкоджувальних наслідків пренатального
стресу на показники протеолітичної активності вструктурах мозку.
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